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主  論  文  の  要  旨  
     Lymphatic vessel endothelial hyaluronan receptor-1 is a novel 
prognostic indicator for human hepatocellular carcinoma (LYVE-1 は肝細
胞癌の新たな予後指標である ).                           
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(Molecular and Clinical Oncology, DOI: 10.3892/mco.2013.167, August 6,
 2013. )に掲載  
【要  旨】  
血管新生は肝細胞癌の腫瘍発生、転移、再発に関与する重要な機序である。
肝細胞癌術後再発を早期発見することは患者の予後に影響する。われわれは、
リアルタイム PCRを用いて 12人の肝細胞癌患者の肝細胞癌組織および同一患者
の正常肝組織のペア新鮮凍結標本を採取し、癌組織と正常組織での血管新生遺
伝子の発現変化を網羅的に解析した。その結果、14 種の異なった遺伝子発現が
認められた。これらの遺伝子のうち 6 遺伝子は肝細胞癌組織において発現が上
昇しており、 8 遺伝子は発現が低下していた。これらの候補遺伝子の中の 1 つ
である LYVE-1 に着目し、その発現を 58 個のホルマリン固定標本を用いてサブ
セット解析した結果、肝細胞癌組織で有意に発現低下していることを確認した
(p < 0.0001)。また、 LYVE-1 発現低下は肝細胞癌結節の組織学的分化度が高分
化から中低分化へ移行する際に有意差を示した (p < 0.0001)。 103 人の肝細胞
癌患者ホルマリン固定標本を用いて LYVE-1 を測定し、発現低下レベルで 2 群に
分け、術後全生存率を解析した結果、有意差を認めた (p <0.0040)。 LYVE-1 の
発現低下は多変量解析にて独立した予後因子であった (ハザード比 , 3.067; 95%
信頼区間 , 1.507-6.273; p=0.0021)。                            
